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【題名】 
3.0tesla 高解像度 MRI を用いた直腸癌放射線療法後の直腸周囲組織変性の評価 
 
【背景】  
近年、低位直腸癌に対して、術式や手術器具の発達、術前化学放射線療法(NACRT)の普及
により肛門温存手術が広く行われるようになってきている。その一方、肛門括約筋温存手術
を行なった患者の中には、術後に低位前方切除後症候群 (Low Anterior Resection 
syndrome : LARs)と呼ばれる排便障害をきたすことが問題となっている。以前から認知さ
れている概念ではあったものの、日常の診療では癌治療を優先する診療がなされることが
多く、LARs に関する議論が広くなされるようになったのはごく最近になってからである。
LARs の原因としては、直腸の便貯留能低下や肛門括約筋の障害、神経叢の損傷など多数の
メカニズムが関与していると考えられている。排便障害は個人の尊厳や自信を大きく損な
う身体障害であり、QOL に及ぼす影響は大きく、詳細な評価や検討が望まれる。 
 
直腸癌における NACRT は、局所再発率の低下や肛門括約筋温存を目的として、本邦でも
広く行われるようになってきている。しかし、肛門括約筋への照射は術後排便機能障害の増
悪因子の一つと考えられており、術後長期経過しても改善しないとする報告も見られる。照
射により、残存する括約筋組織の組織変性を引き起こしていると考えられており、肛門括約
筋の線維化や周囲の神経障害などが原因と報告されている。 
 
3.0tesla MRI は従来の 1.5tesla MRI と比較し、筋構造など軟部組織のコントラスト分解能
に優れる。直腸などの骨盤内臓器においても高解像度の画像が撮像可能とされ、腫瘍の深達
度診断に有用とされている。さらに拡散強調像(Diffusion Weighted Image : DWI)は細胞間
質の水分子のブラウン運動の強弱を画像化した手法であり、ブラウン運動の強弱は拡散係
数（Apparent Diffusion Coefficient：ADC）として定量化される。つまり、ADC 値を測定
することにより、浮腫や細胞密度の評価が可能となる。その特性を利用した化学放射線療法
の効果判定や効果予測など、イメージングバイオマーカーとしての役割が消化器癌領域に
おいてこれまでも報告されている。 
MRI と排便機能との関連についての報告としては、恥骨直腸筋の厚さと直腸癌術後排便機
能に相関が見られるとする報告や、外肛門括約筋量の減少や脂肪組織への置き換わりを
MRI で評価した報告がみられている。しかしながら、放射線照射が直腸周囲組織に与える
影響を MRI で評価した報告はみられていない。 
 
【目的】 
直腸癌に対する放射線照射による肛門周囲組織の形態学的変化や組織学的変性の評価にお
ける 3.0tesla 高解像度 MRI の有用性を後ろ向き観察研究により検討した。 
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【対象と方法】 
対象は、2016 年 10 月から 2018 年 9 月まで、当科にて NACRT 後に手術療法を施行した
直腸癌患者 27 例と、コントロールとして NACRT を施行せずに直腸切断術(APR)を施行し
た 7 例の合計 34 例。 
 
術前化学放射線療法 
治療レジメンは NACRT：化学療法は S-1 80mg/m2/day を第 1-5、8-12、15-19, 22-26、 
29-33 日目に経口投与した。放射線照射は 1.8Gy/day を S-1 投与日に全骨盤に対して照射
し、総線量 45Gy/25fr とした。 
 
MRI 撮像方法 
NACRT 2～4 週前と NACRT 終了から 4～8 週で MRI の撮像を行った。MRI は Philips 
Ingenia 3.0 tesla を用い、以下の条件で撮像を行った。T2：Fast Spin Echo 法，TR/TE 
4584/90，Thickness 3 mm，Matrix432×411，FOV 250mm，DWI：TR/TE 6750/65，
Thickness 5 mm，Matrix 112×102，FOV 250mm，b-value 1000． 
 
 
検討項目 1(照射による組織変性の画像評価) 
 
NACRT 前後で 3.0teslaMRI を撮像した 20 例に対し、直腸肛門角、肛門管長、恥骨直腸筋
の厚さ、外肛門括約筋の厚さ、外肛門括約筋の ADC 値を計測した。計測方法を以下に記述
する。 
 
1.直腸肛門角：MRI T2 強調像、矢状断の直腸正中レベルにおいて、肛門管と直腸後壁のな
す角度。  
2.肛門管長：MRI T2 強調像、冠状断の直腸正中レベルにおいて、外肛門括約筋の恥骨直腸
筋付着部から肛門縁に至るまでの距離。 
3.恥骨直腸筋厚さ：MRI T2 強調像、水平断で、恥骨直腸筋が恥骨結合に付着するレベルに
おいて、最も厚い部位。 
4.外肛門括約筋の厚さ：MRI T2 強調像、水平断で輪状の外肛門括約筋の構造が確認できる
レベルにおいて、外肛門括約筋の最も厚い部位。 
5.外肛門括約筋 ADC 値：拡散強調像にて、外肛門括約筋において腸管などの周囲組織と明
確に区別が可能な任意の５点で ADC 値を計測し、中央値を括約筋 ADC 値とした。 
 
検討項目２ （切除標本の病理学的所見と ADC の相関） 
NACRT 施行後に APR を施行した 16 例(照射群)と、NACRT を施行せず APR を施行した
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7 例(非照射群)に対し、切除標本による外肛門括約筋の組織学的所見と ADC の相関を検討
した。 
括約筋の組織学的評価方法を以下に記述する。 
組織学的評価は、H,E 標本(H＆E-stained sections)を用いて行った。外肛門括約筋線維が短
軸方向に切離された部位にて、1 視野内における筋線維の占める面積の割合を評価項目とし
た。切除標本を画像化し ImageJ を用いて筋線維の面積の割合を算出した。 
 
統計解析法 
いずれも統計学的検討は t 検定を用い、P ≦0.05 を有意差ありとした。 
 
【結果】 
検討１ 照射による組織変性の画像評価 
全症例の年齢中央値は 64 歳(範囲：44-74 歳)、男性 18 例、女性 2 例であった。 
 
次の項目に関し、照射前と照射後でそれぞれ有意な変化を認めなかった。肛門直腸角 
{116.5 ° (92-175): 114.0 ° (94-176);P=0.37} 、外科的肛門管長 {41.9 (30.0-55.3)mm: 
43.1(34.2-50.3)mm ;P=0.33}、外肛門括約筋の厚さ{4.2(3.0-5.7):4.2(2.7-5.6)mm; P=0.65}、
恥骨直腸筋の厚さ{5.9(3.7-10.8)mm:5.7(4.5-9.9)mm; P=0.08}。それに対し、外肛門括約筋
ADC 値は照射前と照射後でそれぞれ{,0.96(0.57-1.38):,1.13(0.77-1.58);P＝0.0001}であり、
照射後に有意な上昇を認めた。 
 
本検討に先立ち３人の計測者により治療前の ADC 値を計測した結果，測定者間の ADC 値
の有意なばらつきは認めなかった 
 
検討２ 標本を用いた病理学的評価 
1 視野内における筋線維の占める面積は、照射群と非照射群でそれぞれ{53.0％(43.4-
61.9):59.4%(57.7-67.8);P=0.001}であり、照射群が非照射群に対して有意に低率となってい
た。  
 
 
【考察】 
一般的に LARs の評価法としては、問診や肛門内圧測定、排便造影などが主流となってお
り、MRI などの詳細な画像検査を用いた形態学的な評価はこれまでにほとんど行われてい
ない。 
これまでの報告では、放射線照射後の組織学的な変化として、間質の線維化や核濃縮、好酸
性変性、脱核などが指摘されてきた。今回の検討で、照射により括約筋の ADC 値が上昇す
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ることがわかり、それは組織間隙の浮腫や筋線維の萎縮による相対的な細胞間質量の増加
を反映しているものと考えられた。 
 
DWI は細胞間質における水分子のブラウン運動の強弱を画像化したものとされており、細
胞間質における浮腫では間質圧が低く、ブラウン運動が盛んとなり低信号として描出され、
ADC 値が上昇する。今回の結果では、放射線照射によって肛門括約筋の形態や大きさとい
ったマクロの変化はみられないものの、筋繊維の萎縮を伴う細胞間質の浮腫による、相対的
な細胞間質量の増加が、ADC 値の上昇に反映されたと考えられる。従来の検査と比較し、
括約筋の組織学的な構造変化を詳細に反映した評価が出来るようになったと考える。 
 
元来、外肛門括約筋は恥骨直腸筋と一体となって便意が切迫したときに収縮することで失
禁を防ぐとされている。 
肛門内圧検査においては、外肛門括約筋は肛門収縮時の最大収縮圧を規定すると言われる。
さらに切迫性便失禁の原因として、肛門括約筋障害による最大収縮圧の低下が挙げられて
いる。CRT により肛門収縮時最大収縮圧の低下及び排便障害の悪化が起こるとする報告も
見られている。今回の検討で見られた、外肛門括約筋の変化は放射線照射後の排便障害に関
与している可能性が考えられる。 
 
本研究の結果は、放射線照射後の肛門温存手術例にも反映していると考えられる。 
つまり、NACRT 後に肛門温存手術を行った患者においても、上記のような括約筋の組織変
化は起こっていると考えられる。今回 MRI によって評価可能であった組織変化が、LARs
の一因となっている可能性が考えられる。 
 
しかしながら、本検討では問診や内圧検査による排便機能の評価が不十分である。 
今後は問診や内圧検査の結果と ADC の相関を追及し、MRI で指摘できる括約筋の組織変
化が排便機能にどのような影響を与えるのか明らかにすることが必要である。 
 
【まとめ】 
放射線照射による直腸癌術後の括約筋組織変性の評価における 3.0tesla MRI の有用性が示
唆された。 
 
 
 
